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V Unoru 2012 byla v ¢asopise Gastroen-
terologie a hepatologie publikovéna Do-
poruceni pro podavani biologické lécby
u pacientl s idiopatickymi stfevnimi za-
néty [1]. Jednalo se o druhé, prepraco-
vané vydani, kterému pfedchazela néko-
likamési¢nipfipravaaposléze dvoudenni
diskuze ¢lend Pracovni skupiny pro IBD
v Cervnu roku 2011. V dalsich dvou le-
tech, jenz ubéhly od vytvoreni konsenzu,
doslo k nékolika ddlezitym zménam. Jde
predevsim o rozsiteni indikaci pro zaha-
jeni 1é¢by adalimumabem u pacientd
s ulcerozni kolitidou, které vstoupilo do
nasi klinické praxe od dubna 2013. Tento
aspekt nebyl z pochopitelnych ddvodd
soucasti druhého vydani doporuce-
nych postupd. Proto bylo nutné uvede-
nou kapitolu o nové informace doplnit.
V poslednich mésicich také graduje dis-
kuze o postaveni tzv. biosimilarnich pri-
pravkd u nemocnych s IBD. Protoze ,bi-
osimilars" jiz byly povoleny Evropskym
Uradem pro kontrolu léciv pro pouziti do
klinické praxe také pro nemocné s IBD,
je pro nas toto téma na vysost aktualni.
Doslova prede dvefmi klinické praxe
stoji dalSi nadéjné biologické molekuly,
jde predevsim o golimumab a vedolizu-
mab. To jsou hlavni divody, které pfi-
mély ¢leny Pracovni skupiny IBD, aby
se na zasedani v Cechticich u Vlagimi

v Cervnu 2013 témito okruhy zabyvali.
Uvedeny dokument je vysledkem jed-
nani, jez rozsifuje plvodni druhého pre-
pracované vydani Doporuceni pro poda-
vani biologické lécby.

F. Podavani adalimumabu

F1. Adalimumab je pouzivan v terapii
Crohnovy nemoci a ulcerézni kolitidy.
F2. Screeningova vysSetieni pred za-
hajenim terapie adalimumabem
jsou stejnd jako v pfipadé Iécby
infliximabem.

F3. Induk¢ni rezim spociva v davce
160 mg adalimumabu s.c. v nultém
tydnu, s naslednym podanim 80 mg
ve druhém tydnu.

F4. Zhodnoceni efektu lécby za
6-12 tydnU od zahajeni |écby.

F5. Udrzovaci terapie 40 mg s.c.
v intervalu dvou tydn0 v pfipadé po-
zitivni odpovédi.

F6. Intenzifikace Iécby pfi druhotné
ztraté odpovédi.

F7. Konkomitantni imunosupresivni
terapie v dlouhodobé terapii mize
byt efektivnéjsi oproti monoterapii
adalimumabem.

F8. Adalimumab je povolen pro
lécbu Crohnovy nemoci u détskych
pacientd.

F1. Kontrolované klinické zkousky s pla-
cebem potvrdily U¢innost a bezpecnost
lé¢by adalimumabem u stfedné nebo
vysoce aktivniUCa u pacientl sUC, ktefi
neodpovidaji nebo maji projevy intole-
rance pfi lécbé glukokortikoidy a(nebo)
imunosupresivy. Nejsilnéjsi efekt adali-
mumabu byl pozorovan u nemocnych
naivnich k anti-TNF lé¢bé [2—4]. Kombi-
nace s imunosupresivni [é¢bou se v né-
kterych studiich ukazala byt efektivnéjsi
nez monoterapie adalimumabem [5].
Existuji data z klinické praxe, ktera po-
tvrdila efektivitu adalimumabu v 1é¢bé
tézké ulcerdzni kolitidy u hospitalizo-
vanych pacient0 jako zachrannou lécbu
pfed provedenim kolektomie nebo
v lécbé refrakterni pouchitidy [5,6].

F2. Doporucena screeningova vy-
Setfeni pred zahajenim terapie adali-
mumabem jsou stejna jako v pripadé
infliximabu a jsou podrobné popsana
v bodé E1 [1].

F3. NejefektivnéjSim indukénim re-
Zimem je podavani 160 mg v nultém
a 80 mg s.c. ve druhém tydnu lécby,
snaslednou aplikaci40 mgs.c. ve dvou-
tydennich intervalech. U nemocnych
s UC neni indukéni davka 80 mg/40 mg
efektivni [2,4,8-10].

F4. Posouzeni efektu lécby adalimu-
mabem pomoci klinickych a labora-
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tornich parametrd by mélo byt prove-
deno za 6-12 tydnU od zahajeni [éCby.
Z dGvodu pozvolného nastupu Ucinku
je zaddouci po Uvodnich dvou induk¢-
nich davkach (160 mg/80 mg s.c.) apli-
kovat dalSich davky adalimumabu
(40 mg s.c.) v intervalu dvou tydn0, nez
se provede celkové zhodnoceni efektu
lécby v tydnu 6-12.

F5. UdrZovaci terapie je indikovana
u nemocnych, ktefi odpovédéli pfiz-
nivé na uvodni — indukéni fazi 1écby.
Doporucené davkovanije 40 mgs.c. ve
dvoutydennich intervalech. Délka udr-
zovaci lécby neni stanovena, vhodné je
pokracovat nejméné po dobu jednoho
roku s naslednym zhodnocenim stavu
a individualnim rozhodnutim o dalsim
pokracovani lé¢by. U nemocnych s UC,
stejné jako u pacientl s CN byla potvr-
zena dlouhodoba U¢innost adalimu-
mabu v udrzeni remise nebo klinické
odpovédi v intenzifikovaném rezimu
40 mg s.c. 1x tydné [9,10].

F6. Potfeba intenzifikace lécby ada-
limumabem z divodu sekundarni
ztraty odpovédi se pohybuje u pacientd
s Crohnovou chorobou kolem 25 %
v pribéhu jednoho roku lécby [11]. Do-
porucenym zpUsobem intenzifikace je
zkraceni délky intervalu na 1x tydné
vdavce 40 mgs.c. [2,8-10]. V soucasné
dobé nemame spolehliva data o Ucin-
nosti infliximabu u pacientd se sekun-
darni ztratou odpovédina adalimumab,
nicméné ¢ast téchto nemocnych odpo-
vida v klinické praxi pfiznivé na induk¢ni
[é¢bu infliximabem. Efektivita intenzi-
fikacniho rezimu pfi sekundarni ztraté
odpovédi nebyla u UC v kontrolova-
nych klinickych zkouskach hodnocena.
ZkuSenosti z klinické praxe a z nekont-
rolovanych klinickych studii ukazuji po-
dobny efekt intenzifikacnich rezimu
u UG, jako byl verifikovan u CN.

F7. Ackoli nejsou jednoznacna data
potvrzujici pfiznivy vliv konkomitantni
imunosupresivni terapie na lé¢bu ada-
limumabem, v klinické praxi se jevi
kombinovana lécba Ucinnéjsi oproti
monoterapii adalimumabem [5]. Po-
dobné jako pfi terapii infliximabem, je

pfi kombinované |é¢bé zvysené riziko
infekénich komplikaci.

F8. Adalimumab byl v letosnim roce
povolen také pro Ié¢bu Crohnovy ne-
moci u détskych pacientd starich Sesti
let.

J. Biosimilarni produkty a nova
perspektivni biologicka léciva
J1. Jako biosimilarni pfipravky jsou
oznacovany monoklonalni protilatky,
které jsou produkovany Zivymi orga-
nizmy. Jde o novou generaci biologik,
které maji stejnou cilovou strukturu
(TNFa) jako pGvodnilatka (infliximab).
Nejde o léciva totozna (generika) s re-
ferencnim produktem (infliximab),
ale o latky originalnimu lécivu velmi
podobné. V soucasné dobé neexis-
tuji zadna kontrolovana klinicka data
o Ucinnosti a bezpecnosti tzv. ,biosi-
milars" u IBD. Clenové Pracovni sku-
piny pro IBD povazuji dostupnost
téchto informaci za podminku pro vy-
uziti biosimilarnich pfipravkd v kli-
nické praxi.

J2. Golimumab je nova monoklo-
nalni protilatka ze skupiny anti-TNFa
inhibitord, kterd je syntetizovana hyb-
ridomovymi bunéénymi liniemi odvo-
zenymi od transgennich mysi. Speci-
fickad syntéza molekuly golimumabu
zajistuje jeho absolutné Cisty humanni
pUvod a propUjcuje mufadu vyhodnych
farmakologickych vlastnosti. Ve stu-
dii PURSUIT byla potvrzena efektivita
golimumabu v navozeni a udrzeni kli-
nické odpovédi, remise, slizni¢niho ho-
jeni a vyznamné zlepSeni kvality Zivota
u nemocnych se stfedni az vysokou ak-
tivitou ulcerozni kolitidy. Jeho vyuziti
a misto v klinické praxi bude vyzadovat
jesté dalsi klinicky vyzkum [12].

J3. Vedolizumab je IgG4 antiintegri-
nova (a4P7) protilatka. Mechanizmus
protizanétlivého Ucinku je zprostied-
kovan inhibici adheze a pohyblivosti
aktivovanych leukocytl selektivné
v tradvicim Ustroji. Vysokd Ucinnost
a bezpecnost 1é¢by vedolizumabem
byla potvrzena v kontrolovanych kli-
nickych zkouskach (MILLENNIUM)

u ulcerdzni kolitidy a také Crohnovy
nemoci. Latka jiz ¢eka na povoleni re-
gulacnich organd k vyuziti v klinické
praxi [13].
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